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L’ETUDE DU CANCER 


RECONNUE D’UTILITE PUBLIQUE 
(Décret présidentiel du 12 juillet 1918). 


Séance du lundi 17 janvier 1921 


PRESIDENCE DE M. Pierre DELBET. 


Réunion technique : 


Des préparations de cultures d’épithéliums et de muscle lisse 
sont présentées et étudiées, de méme que les préparations d’un 
sarcome expérimental infectieux de la poule avec métastases. 


SEANCE 


PRESIDENCE DE M. PreRRE DELBET. 


M. LE SECRETAIRE GENERAL donne lecture de la correspozdance 
qui comprend une lettre de candidature de M. le professeur ageégé 
Champy (rapporteur M. P. Delbet) — trois lettres : de M™¢ Simone 
Laborde, de M. Grynfeltt et de M. Mathieu pour remercier 1’Asso- 
ciation du Cancer de leur nomination récente; — une lettre de 
M. Hahn, bibliothécaire en chef de la Faculté qui remercie pour le 
service du Bulletin du cancer, assuré 4 la Bibliotheque: — une 
circulaire du Comité de Propagande d’hygiéne sociale et d’éduca- 
tion prophylactique, qui sollicite le concours de |’Association fran- 
caise pour l'étude du Cancer dans son action contre ce fléau. 


M. Le Prisivent rappelle qhe l’Association francaise pour l'étude 
du Cancer s’est occupée jadis de la question de statistique, et a 
TOME Xx. — 1921. 4 
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méme établi a cet effet des formulaires qui devaient étre mis entre 
les mains de tous les praticiens. — Nous devons collaborer avec le 
Comité qui nous y invite aujourd’hui. M. le Secrétatre général est 
chargé de se mettre en relation avec lui. 

D’autre part il importe de préciser sans retard corteines ques- 
tions concernant la publication de l’Atlas du cancer. Dans ce but la 
Commission de |’Atlas sera réunie, par convocation spéciale, le 
25 janvier. 


Sur l’évolution néoplasique des fibres musculaires 
striées dans le sarcome infectieux des oiseaux 


Par M. Albert Peyron 


Les recherches que je poursuis en collaboration avec M. Paine, 
directeur de l'Institut de recherches de |’Hopital du Cancer a 
Londres, viennent de conduire a des résullats que nous croyons 
décisifs. Je vais vous montrer aujourd’hui une premiére série de 
préparations et de dessins histologiques qui s’y rapportent. Je vous 
ai déja présenté en 1918 et 1919 des jeunes coqs porteurs de cette 
curieuse tumeur, dont la majorité des auteurs, en France comme en 
Amérique, continuent a méconnaitre la nature néoplasique. Les 
macroscopiques montrant des métastases tantot spontanées, 
* tantét post: opévatoires, développées au niveau du poumon, du foie, 
du _pérjcarde, etc., avaient visiblement impressionné certains de nos 
collegues wéstés jusque-la sceptiques. Néanmoins dans le cours de 


Ss ‘la discussion qui suivit mon premier exposé, d’ailleurs sommaire, 


de l’histogénése de la tumeur, les avis restérent partagés. 

M. Brault faisait des réserves' et M. Durante contestait formel- 
lement la nature sarcomateuse des lésions. 

« Les faisceaux et nappes de cellules fusiformes, disait-il, expliquent 
jusqu’a un certain point Verreurde M. Peyron. Malgré ces cellules 
fusiformes qui sont trés belles, plus longues méme que dans le sarcome 
classique, nous croyons pouvoir maintenir notre opinion, qy’il ne s’agit 


1, BrauLt. — Bulletin de Association poywr l'étude du caneer, p. 145 (1919.) 
« Jusqu’a plus ample informé on pourrait tout aussi bien soutenir lidée 
qu’on est en présence de réactions inflammatoires, « 
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nullement ici d'un sarcome mais d'une simple réaction inflammatoire. » 

« On ne saurait trop répéter que les cellules fusiformes, méme en 
nappes, ne suffisent pas pour caractériser le sarcome... Ce sont des 
éléments banaur, que Von retrouve dans les lésions les plus 
diverses. » 

« Quant aux petits vaisseaux limités directement par ces éléments 
fusiformes, ils ne sont pas une preuve de la nature sarcomateuse du 
tissu. Cornil a bien décrit les néoformations vasculaires aux dépens 
des cellules conjonctives fusiformes du bourgeon charnu... » 

« Les éléments un peu plus volumineux, d aspect plasmodial qui ne 
ressemblent pas a des myéloplaxes se rapprochent de ce que l’on observe 
souvent dans les inflammations subaigués. Les nodules a cellules épi- 
thélioides paraissent assez typiques d'une inflammation subaigué. Enfin 
toute irritation lente peut organiser des formations ostéo-chondroma- 
teuses etles nodules myomateux signalés ne nous ont paru étre que des 
foyers dinflammation subaiqué compliquée d’cedéme. 

Dautre part, le fait que les nodules ont pu étre reproduits par ino- 
culation @un filtrat sur bougie, par conséquent sans greffe cellulaire, 
est en opposition avec ‘ce que nous connaissons du sarcome, et 
cadre au contraire avec la nature inflammatoire de la lésion. » 

J’ai tenu 4 souligner moi-méme cette derniére phrase parce 
qu'elle caractérise la position prise par M. Durante dans le débat. 
Tous les développements qu'il croit devoir apporter ensuite sur la 
distinction entre linflammation et le sarcome se raménent en 
somme & ceci : le sarcome des oiseaux n’est pas une tumeur parce 
qu'il est d'origine infectieuse. C’est la, 4 mon sens, un point de 
vue purement terminologique et si on devait l’adopter, toutes 
les recherches sur Tétiologie des tumeurs malignes seraient 
condamneées a rester stériles. 

Ainsi, et méme aprés ma seconde démonstration de juin der- 
nier je n’avais pas réussi a rallier mon distingué contradicteur ; 
M. Durante, résumant son étonnement dans une expression cer- 
tainement dénuée de malveillance, déclarait qu’en me voyant 
convaincu de la nature sarcomateuse de ses lésions, il s’était 
demandé un instant si je n’avais pas le cerveau félé, mais il se ras- 
surait affirmant que je souscrirais certainement & son diagnostic 
lorsque dans quelques années j’aurais acquis un peu plus d’expérience 
anatomo-pathologique. 
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Si j’ai rappelé ces discussions anciennes, c'est parce que la 
majorité de nos collégues qui m'écoutent aujourd’hui n’y avaient 


pas assisté et surtout parce que je désire souligner 4 nouveau la . 


facilité avec laquelle on s’expose & des méprises lorsqu’on se borne 
& étudier la morphologie des tumeurs a l'état statique. Ceux méme, 
des anatomo-pathologistes, qui s’étonnent le plus volontiers des 
notions nouvelles ou en contradiction apparente avec les données 
classiques auraient été les premiers a les accepter ou méme a les 
découvrir s'ils avaient disposé des méthodes expérimentales qui 
seules créent les variations et dégagent les rapports sur lesquels 
s'édifient les luis. 

Les documents que je vous soumets aujourd'hui apportent une 
preuve rigoureuse de la nature maligne de la lésion et vont vous 
permettre d’autre part de suivre les nibs hao nouveaux et 
inattendus de son étude expérimentale. 

1° J’ai étudié spécialement la genése des endothéliums vascu- 
laires dans la tumeur constituée et j'ai pu me convaincre qu'elle est 
identique a celle que nous ont fait connaitre les travaux classiques 
sur le sarcome,.en particulier ceuc de M. Brault. La tendance des 
cellules néoplasiques 4 constituer des endothéliums vasculaires 
rudimentaires est facile 4 observer dans cette tumeur @ accroisse- 
ment trés rapide. 

2° Pour réfuter l’assertion que la lésion serait un simple granu- 
lome développé aux dépens d’éléments lympho-conjonctifs, nous 
avons abordé l'étude, négligée par les auteurs américains, des pre- 
miers slades, en examinant jour par jour, et sur coupes sériées, les 
nodules obtenus par injection de filtrat, d'une part dans le tissu 
conjonctif (bajoues et crétes), d’autre part dans les fibres muscu- 
laires du pectoral. 

Dans le premier cas, nous avons dt abandonner les crétes parce 
que leur température est légérement inférieure a celle du corps et 
que larésorption des nodules devenait trop fréquente. Mais dans les 
bajoues j’ai pu suivre jusqu’au bout lorganisation de la néoplasie 
sarcomateuse sur de nombreuses piéces fixées au Zenker, au Flem- 
ming, au bichromate formol, et dont l'étude détaillée sera faite 
 ultérieurement. Comme vous pouvez le voir sur les préparations 
ces nodules de début sont bien différents d'une lésion inflammatoire; 
ils ont une organogénie précise et surtout une évolution réguliére 
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qui rappellent certaines tendances évolutives du mésenchyme 
embryonnaire des oiseaux. 

2° Ayant ainsi isolé a l’état presque pur la réaction néoplasique du 
tissu conjonctif adulte, nous avons étudié parallélement les npdules 
a structure mixte que réalise le filtrat avec Kieselguhr (terre 4 dia- 
tomées). Ainsi que vous le savez, l’addition de ce corps étranger 
stérile facilite le développement de la tumeur et surtout accélére ses 
débuts; elle entraine |’apparition de cellules géantes constituées par 
des éléments lympho-conjonctifs et qui englobent les diatomées. 
Or nous avons pu constater que les éléments sarcomateux d’abord 
mélangés aux cellules géantes en une nappe diffuse refoulent pro- 
gressivement 4 leur périphérie cette gangue inflammatoire qui est 
destinée finalement a étre éliminée. Vous pouvez observer ces stades 
successifs par la comparaison d’une série de préparations et il y ala 
un nouvel argument en faveur de la distinction des deux éléments 
sarcomateux proprement dit, et inflammatoire. 

3° Au niveau du’ muscle |’étude des premiers stades avail été 
ébauchée par Pentimalli' qui s’était servi d’un extrait de tumeur 
desséché, en suspension dans le liquide de Ringer, sans filtration ni 
centrifugation préalables. Il avait observé dans ces conditions une 
réaction précoce et tres marquée des éléments lympho-conjonctifs 
ainsi que des cellules fixes du tissudu muscle pectoral, suivie d’une 
prolifération plus tardive des fibres musculaires. Mais en tenant 
compte d'une part de la fréquence des phénoménes de régression 
et de régénération du muscle au cours des états inflammatoires, et 
d’autre part du fait évident que le tissu musculaire n’est pas néces- 
saire ala production de la tumeur (par exemple dans le péritoine, 
dans le tissu conjonctif, etc.), il n’avait pas cru devoir formuler de 
conclusions définitives sur la signification de cette prolifération. 

Nous avions nous-mémes été conduits a penser depuis longtemps 
par le simple examen des greffes que les fibres musculaires parti- 
cipaient ala formation du greffon sarcomateux, mais pour pouvoir 
en apporter une démonstration rigoureuse et élective il fallait d'une 
part réduire au minimum la prolifération des éléments conjoncti/s 
interstitiels (qui parait avoir été considérable dans les piéces expé- 
rimentales de Pentimalli) et d’autre part réaliser une tumeur 4 


1, PentiMaLLi. — Tumori dei Polli (Lo sperimentale, avril 1917). 
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marche lente afin que des métastases viscérales aient le temps de se 
développer. 

Le premier objectif a été réalisé par l'emploi d’un filtrat sur bou- 
gie serrée qui a permis d’obtenir une prolifération presque pure des 
fibres musculaires ; le second l’a été également, mais aprés beau- 
coup d’échecs, en ce qui concerne les métastases. 

La série des préparations que je vous présente maintenant 
correspond a celle de nos expériences qui est jusqu’ici la plug pro- 
bante par ses résultats. . 

Jn cog adulte recoit dans le pectoral 1 centimétre cube de filtrat 
sur bougie Chamberland L?. La tumeur se développe trés lentement. 
Quarante-sept jours aprés on sacrifie l’animal dont l'état est trés 
précaire et on trouve des noyaux métastatiques dans le foie et les 
poumons. 

Examen de ia tumeur pectorale au voisinage des fibres musculaires. 
— Les préparations colorées par la méthode trichromique au bleu 
d’aniline, d’une part, par la méthode de Dominici a l’éosine-orange 
bleu de toluidine d’autre part, doivent étre spécialement retenues : 
sur les premiéres vous reconnaissez aisément (fig. 1, 2, 5, p. 23 et 27), 
les fibres musculaires normales a leur coloration lie de vin. Vous 
voyez a leur voisinage des éléments cellulaires volumineux qui affec- 
tent d’abord une forme ovoide assez réguliére pour passer plus tard 
ai un type fusiforme de dimensions plus réduites. Ils ont ordinai- 
rement un cytoplasme vacuolisé, ou réticulé au centre, tandis que la 
périphérie montre une mince coque de fibrilles. Leur origine aux 
dépens des fibres striées ne saurait faire aucun doute et on peut 
trouver toute une série de transitions entre le cytoplasme lie de,vin 
des fibres striées et le rose franc des grands myocytes. Ces volu- 


mineux éléments sont en effet homologues de ceux qu'on observe dans’ 


les rhabdomyomes ou dans la simple régression des fibres musculaires 
du myocarde et ils résultent incontestablement d'une dédifféren- 
ciation du tissu musculaire; mais on peut suivre ici avec plus de 
facilité que dans les exemples précédents, les stades successifs de 
celle dédifférenciation au niveau du noyau et du sarcoplasme : 
L’architecture vacuolaire est quelquefois localisée aux deux extré- 
mités de la cellule, mais ordinairement elle occupe le centre ; 
topographie qui correspond a celle des disques sarcoplasmiques de 


la fibre musculaire embryonnaire. La chromatine des noyaux des 
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myocytes offre une condensation remarquable, d’abord sous forme 
d’une masse sphérique coiffantla nucléole, puis d’un ruban allongé et 
épineuz (fig. 1) surlesquels viennent s’attacher perpendiculairement 
des filaments de linine. Cette curieuse évolution, observée depuis 
longtemps dans la régression des fibres musculaires du myocarde 
ainsi que dans les rhabdomyomes du cceur, se reproduit dans la 
tumeur primitive comme dans les métastases, avec une richesse 
de formes extraordinaire. 

Dans une seconde disposition qui correspond également au début 
de la dédifférenciation et que vous pouvez observer sur les coupes 
au voisinage immédiat de la précédente, la fibre striée parait frag- 
mentée en petits éléments & cytoplasme basophile, parfois vacuo- 
lisé, 4 limites cellulaires peu marquées. On observe souvent la 
transformation de la fibre en un véritable plasmode réticulé par- 
semé de petits noyaux, Ces‘derniéres dispositions rappelant celles 
de la régénération des fibres musculaires doivent étre étudiées 
d'une part aprés imprégnation a l’hématoxyline ferrique (fig. 4, 
p. 25), d’autre part aprés la coloration par l’éosine-orange-bleu de 
toluidine de Dominici qui révéle la basophilie du cytoplasme. 
Vous pouvez voir qu’entre ces deux types de dédifférencia- 
tion (grands myocytes d'une part, petits éléments cellulaires 
et plasmodes d’autre part) on peut trouver une série de 
formes intermédiaires. C’est également par une série de formes de 
transition qu’ils conduisent l'un et l'autre a la néoplasie propre- 
ment dite. Celle-ci est constituée suivant le type des myomes par 
des éléments fusiformes allongés (fig. 4) groupés en faisceaux 
réguliérement ordonnés par rapport aux endothéliums vasculaires. 
Vous pouvez voir (fig. 5) persister longtemps en certains points a 
travers la série des multiplications cellulaires de volumineux 
myocytes; tls se reproduisent presque exclusivement par amitoses. 
Au contraire dans les petits éléments qui leur succédent les 
karyokinéses sont nombreuses et traduisent un degré plus 
avancé de dédifférenciation. Ces dispositions générales de myome 
visibles sur toutes les préparations se complétent par des carac- 
teres précis reproduisant ceux des myoblastes de l’embryon et 
qui doivent étre recherchés apres imprégnation par la laque fer- 
rique (fig. 6, p. 29). On voit en effet des fibrilles intra ou extra-cellu- 
laires tantot homogénes tant6t moniliformes, tant6t segmentées 
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en disques Q et souvent décomposés en deux fibrilles paralléles 
sur une partie de leur trajet. Cette derniére particularité est trés 
importante pour leur identification. L’étude topographique du 
segment extra-cellulaire de ces fibrilles est du reste difficile 
comme vous pouvez vous en rendre compte sur les préparations 
méme les mieux réussies. Elle est liée en effet a celle des syn- 
cytiums que traversent les fibrilles et desquels elles semblent 
provenir; l’on retrouve ici la méme difficulté d’interprétation 
qui, & propos de la genése des myofibrilles de l’embyron divise 
depuis longtemps les histologistes : les uns avec Godlewski admet- 
tent que les corps cellulaires des myoblastes perdent leur indivi- 
dualité et se fusionnent en syncytium préalablement 4 la genése des 
fibrilles, les autres avec Duesberg estiment au contraire que le myo- 
blaste garde son individualité, les fibrilles s’édifiant dans son 
épaisseur et sy multipliant de facon indépendante aux dépens des 
mitochondries. I] ne saurait étre question dans cette courte démons- 
tration de prendre parti dans le débat malgré que notre tumeur 
et surtout ses métastases constituent 4 ce point de vue un excel- 
lent matériel. Je reviendrai ultérieurement sur ce point en me 
bornant & remarquer que ces syncytiums a fibrilles représentent dans 
V'évolution néoplasique un stade de rédifférenciation et doivent étre 
distingués des plasmodes de dédifférenciation précédemment signalés. 

Voici maintenant des préparations de métastases viscérales dans 
laquelle la plupart des dispositions de la tumeur primitive se 
retrouvent avec des variations purement secondaires. Vous pouvez 
noter dans le foie la prédominance des éléments fusiformes, le 
grand nombre des cavités endothéliales vasculaires et leur régularité, 
les myocytes y font presque complétement défaut, mais je les 
ai observés dans le foie sur des métastases d’autres séries. 
On retrouve entre les éléments néuplasiques des ilots de cel- 
lules hépatiques qui paraissent y persister assez longtemps grace 
aux conditions de vascularisation assez favorables qui leur sont 
assurées. Au contraire dans les poumons les grands myocytes se 
sont multipliés et montrent comme dans la tumeur primitive des 
zones de sarcoplasme réticulé (fig. 5) dans lesquels s’individua- 
lisent des fibrilles striées. Dans ces poumons d’oiseaux dont la 
structure anatomique est si complexe, les nodules métastatiques 
sont multiples, et séparés par des zones saines. 
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Leur structure, les tendances évolutives des éléments néoplasi- 
ques vers la dédifférenciation et surtout la redifférenciation, repro- 
duisent celles de la tumeur pectorale primitive. En résumé 
cet ensemble de documents montre que le filtrat de notre 
sarcome polymorphe d’oiseau, qui au niveau du tissu conjonctif 
reproduit invariablement une néoplasie de type conjonctif pur, peut 
donner naissance dans le muscle a une néoplasie d’éléments en majo- 
rité musculaires avec métaslases de méme nature. 

Or lorsque nous obtenions (en particulier par l’extirpation pré- 
coce de la greffe) des métastases viscérales dans l|’évolution des 
tumeyrs réalisées par filtrat aux dépens du tissu conjenctif des 
bajoues, c’est-a-dire sans participation originelle des fibres muscu- 
laires, nous n’avions jamais rencontré les grands myocytes caracté- 
ristiques. D’autre part, depuis longtemps, l’examen histologique des 
tumeurs obtenues par greffe dans le pectoral, nous avait conduit a 
admettre une prolifération des fibres musculaires. Cette participa- 
tion du muscle au développement de la greffe découle aisément de 
ce que nous venons d’indiquer sur l’action du filtrat et on s’explique 
qu’elle soit moins marquée que dans ce dernier cas parce que la 
diffusion du virus hors du fragment greffé, s’effectue sans doute 
plus lentement. Mais tant que nous n’avions pas réalisé cette proli- 
fération, sous la forme de métastases avec éléments rhabdomyoma- 
teux, on pouvait émettre des doutes sur sa signification. D’ot la 
nécessité, mais aussi la difficulté d’obtenir ces derniéres ; car en ajou- 
tant au fillrat la terre 4 diatomées qui assure le développement de 
la néoplasie, nous provoquions au niveau du muscle une réaction in- 
flammatoire d’éléments lympho-conjonctifs des plus complexes et de. 
méme ordre (bien que plus marqué) que celle obtenue dans les 
expériences de Pentimalli par son émulsion d’extrait desséché. Les 
premiers stades et la néoplasie elle-méme étaient plutét polymorphes 
et mixtes. En employant d’autre part le filtrat pur sur bougies nous 
étions bien assurés d’obtenir une réaction presque pure des fibres 
musculaires et de produire une néoplasie a marche lente laissant 
aux métastases le soin d’apparaitre, mais nous étions exposés a une 
régression du nodule néoplasique qui a élé en effet assez fréquente. 
C’est donc seulement aprés une série d’essais négatifs qu’ont été 
obtenus les résultats positifs nécessaires pour lever nos derniéres 
hésitations. 
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Vous allez vous demander maintenant comment les dispositions 
de ce rhabdomyome expérimental que je viens de vous présenter, 
ont pu étre méconnues par les auteurs am€ricains de l'Institut Rocke- 
feller qui ont étudié cette tumeur pendant plusieurs années. Ce fait 
peut tenir aux techniques histologiques employées, qui pour mon 
matériel, ont été mieux appropriées a l'étude du muscle. Mais 
il résulte aussi de ce que nous avons porté spécialement notre 


attention sur la biologie cellulaire de cette tumeur qui avait été plu-- 


tot négligée. C’est pourquoi les analogies de cette prolifération 
musculaire avec les stades du développement normal et de la régé- 
nération des fibres musculaires striées, ne devaient pas nous 
échapper. Quoi qu’il en soit, il n’est pas douteux que lesaspects décrits 
et figurés dans les Mémoires de Peyton Rous, soient identiques a 
ceux de nos préparations et que l'interprétation seule différe. Mais 
Rous ne voit qu'une simple dissociation du muscle par des éléments 
sarcomateuxr (a dispositions alvéolaires) alors que pour nous ces 
soi-disant alvéoles correspondent précisément au début de la 
dédifférenciation du muscle. 

Il ne me reste plus maintenant qu’a situer briévement ces no- 
tions 4 la place qui leur reviendra dans l'histoire du cancer expéri- 
mental. On peut reconnaitre 4 ce propos une série de phases : 

' 4° La premiére correspond 4 Vére, si riche en promesses, des 
greffes cancéreuses sur la souris et le rat; aux premiéres notions 
étiologiques apportées par M. Borrel; et aux travaux d’histogenése 
de l'Institut impérial Anglais. 
~ 92° La seconde correspond aux tentatives de greffe chez des ani- 
maux plus volumineux et de vie plus longue. C'est {a Alexander 
Paine que revient le mérite de l’avoir ouverte par l’expérimentation 
sur le lapin. Vous vous rappelez que je vous ai présenteé ici l’animal 
chez lequel la greffe d’un épithélioma séminifére du testicule avait 
entrainé une généralisation viscérale. Je vous ai dit aussi que chez 
le chien, M. Petit et moi avions échoué. 

3° La troisiéme période correspond aux premiéres recherches 
sur le sarcome de |’oiseau. L’expérimentation ingénieuse de Peyton 
Rous met en évidence l’action probable d'un virus qui semble relé- 
quer au second ‘plan le facteur cellulaire. Les belles recherches de 
Pentimalli précisent en particulier l'importance du traumatisme. 
4° La quatriéme période vient de s’ouvrir avec les faits que je 
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vous présente aujourd’hui, qui démontrent pour la premiére fois 
que l’action d’un virus cancérigéne peut s’exercer sur un tissu 
différent de celui de la tumeur originelle. La barriére que la spécifi- 
cité biologique des tissus semblait opposer aux efforts des expéri- 
mentateurs vient donc d’étre rompue sur un point. 

5° Lacinquiéme période devrait correspondre 4 la démonstration 
de faits de méme ordre dans les tumeurs des mammifeéres et a 
l’extension des notions qui en résultent. Mais elle n’est pas encore 
ouverte, malgré que théoriquement nous ayons des raisons nom- 
breuses de supposer qu'elle pourra l’étre bientot. Le réle éventuel. 
d'un virus filtrant est-il compatible, et dans quelle mesure, avec 
Vexistence d’un terrain cancérigéne tel que le démontrent en parti- 
culier les vestiges embryonnaires spéciaux, que j’ai contribué a 
mettre en évidence? Le cancer sera-t-il dissocié dans son étiologie 
comme la été, par exemple, l’esthiomene de la vulve? Autant de 
points que le cadre restreint d’une simple démonstration ne nous 
permettait pas d’envisager. 


Cultures de tissus et tumeurs'. 


Par M. Champy. 


La prolifération cellulaire qui caractérise les néoplasies, et dont 
nous ignorons la cause, s’accompagne habituellement, dans les tu- 
meurs les plus malignes, d’un retour des éléments 4 un état qu’on a 
appelé embryonnaire. Cette expression est d’ailleurs mauvaise et 
les cellules ont seulement perdu plus ou moins complétement leurs - 
organes différenciés, revenant ainsi a un état indifférent, analogue 
a l'état embryonnaire par certains cétés, mais non pas en tous 
points. Cette dédifférenciation des cellules néoplasiques peut étre trés 
marquée comme dans les carcinomes, ou a peine sensible comme 
dans les épithéliomas 4 globes cornés. Elle ne se produit pas dans 
les tumeurs bénignes 4 évolution limitée. 

L’étude des conditions expérimentales qui permettent d’obtenir 
en partant des tissus normaux une multiplication cellulaire intense 
ou une perte de la différenciation des éléments, parait donc capable 
d’apporter au probléme du cancer des éclaircissements importants. 


4. Mémoire accompagné de 15 figures. (Voir p. 30 & 45.) 
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Il n’est pas encore possible de remonter par 1a 4 la cause premiére 
des néoplasies, mais il est possible de se faire une idée dela ma- 
niére dont cette cause peut agir, et de préciser jusqu’a un certain 
point ses conditions d'action. 


Lorsque Carrel annonca qu'il avait pu cultiver des tissus en 
dehors de l’organisme et obtenir la régénération in vitro du rein ou 
de la thyroide, j’entrepris systématiquement l'étude cytologique de 
semblables cultures de tissus trés divers, parce que je voyais 14 un 
. moyen d’analyse des processus de régénération et de multipli- 
cation. 

Dés mes premiéres observations sur les cultures de rein, de 
muscle, dethyroide de fetus, je fus frappé d’un fait qui avait com- 
plétement échappé a Carrel, c’est que la multiplication des élé- 
ments zm vitro s’accompagne trés vite d’une perte de la différencia- 
tion cellulaire des organes, aboutissant a la production d’éléments 
non pas embryonnaires, mais indifférents comme le sont précisé- 
ment les tumeurs malignes. L’étude des cultures de tissus m’ap- 
parut alors comme un moyen précieux d’analyse, d’une part, des 
causes de la multiplication cellulaire ; d’autre part, des causes de la 
dédifférenciation, c’est-a-dire des deux caractéristiques principales 
des tumeurs malignes. 

En ce qui concerne la multiplication cellulaire, la méthode des 
cultures m’a donné quelques résultats importants. 

Je m’étais d’abord adressé a des cultures de tissus embryon- 
_naires, de sorte que la multiplication était encore assez active dans 
les tissus de départ; Carrel avait indiqué qu’il y avait une période 
de latence de 24 heures aprés laquelle Ja multiplication caractéris- 
tique des cultures commengait. Je constatai au contraire que la 
multiplication cellulaire commence immédiatement, qu'elle est 
d’emblée plus intense que dans le tissu initial et croit rapidement 
jusqu’a un certain maximum’ ainsi que Carrel et Burrows l’avaient 
noté déja. 

La prolifération continue ensuite d'une facon illimitée. 

Cette augmentation de l’activité prolifératrice dans les cultures 
m’incila 4 rechercher ce qui se passerait dans des tissus adultes 
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chez lesquels la multiplication cellulaire est a peu prés complete - 
ment arrétée. Je constatai que, pour ceux-la méme, on obtenait la 
réapparition d’ure prolifération assez active lorsque les conditions 
étaient suffisamment bonnes. Ainsi dans le rein, la rétine, la thy- 
roide, le muscle lisse d’animaux adultes, j'ai pu obtenir une proli- 
fération par karyokinéses qui devient intense, lorsque, comme pour 
le muscle lisse, les nombreuses difficultés techniques permettent 
cependant d’obtenir d’assez bonnes conditions. 


* 
* %* 


Notons que pour beaucoup de tissus adultes, il y a un retard plus 
ou moins grand dans la réapparition de la prolifération. Ces retards 
variables sont intéressants parce qu’ils permettent d’entrer un peu 
plus avant dans certains mécanismes. Lorsqu’on a affaire 4 un tissu 
simple comme le muscle lisse, la prolifération commence trés tdt, 
par clivage nucléaire semble-il, et les karyokinéses apparaissent 
en vingt-quatre 4 trente heures. Ce léger retard est dd seulement a 
la géne qui résulte pour les cellules de l'abondance de productions 
différenciées. Cela résulte par exemple de la comparaison entre des 
muscles différenciés a des degrés divers comme le muscle des 
petits vaisseaux, celui de la vessie, celui du gésier du poulet. 

Plus la différenciation est marquée, plus le retard de la prolifé- . 
ration mitotique est considérable. 

Dans certaines cultures complexes ol on ne peut avoir un tissu 
isolé, on emporte, & cause de cette complexité méme, une partie 
des processus de régulation de l’organisme. Ceci est net par 
exemple dans les cultures de divers tissus nerveux ou persiste l’an- 
tagonisme entre les cellules nerveuses et les cellules névrogliques : 
les cellules nerveuses de tailles diverses dégénérent aprés des 
temps trés variables. Les cellules névrogliques voisines ne se mul- 
tiplient que lorsque les cellules nerveuses juxtaposées sont com- 
plétement mortes. Cela explique le retard souvent considérable de 
l’apparition des mitoses dans certaines de ces cellules. 

Dans les cultures mixtes comprenant de l’épithélium et du tissu 
conjonctif (ces cultures sont d’ailleurs trés difficiles 4 réussir pour 
des raisons techniques) on observe également une sorte d’équilibra- 
lion entre les deux tissus et il se produit tout d’abord une sorte de 
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cicatrisation due surtout, comme l’a vu Oppel, a un déplacement 
ameeboide des cellules épithéliales. 

C’est seulement lorsque la masse du tissu conjonctif est trés 
petite par rapport a celle de l’épithélitfm que ce dernier tissu se 
conduit comme s'il était seul et qu'il y apparait une prolifération 
active (rein, thyroide par exemple) '. 


* * 

De l’ensemble de ces faits résulte trés nettement cette notion 
que la réactivation du pouvoir proliférateur dans les cultures est 
due 4 l’absence de phénoménes de régulation qui jouent dans 
lorganisme entier. Il ‘est évident par le fait de la multiplication 
indéfinie en culture, que les cellules portent en elles une faculté de 
multiplication illimitée; il est non moins certain que, dans l’orga- 
nisme, ce pouvoir est inhibé par une série de phénoménes régula- 
teurs complexes. Aussitot que cesse cette inhibition, la proliféra- 
tion reprend automatiquement si les conditions de vie sont suffi- 
santes. Voila l’essentiel de ce que révéle l'étude des cultures. 
"Ces faits sont d’ailleurs loin d’étre isolés dans la biologie cellu- 
laire. Des phénoménes de régulation inhibitrice limitant étroitement 
les potentialités évolutives des cellules apparaissent dés la premiére 
segmentation de l’ceuf, et jouent, au moins chez les vertébrés, un 
role essentiel dans le développement. 

Les expériences nombreuses faites sur les cufs d’Amphibiens 
montrent dans le développement normal le jeu constant et précis 
de ces phénoménes. ; 

Les nombreuses expériences de régénération, faciles surtout 
chez les vertébrés inférieurs, sont également du méme ordre. Si 
l’on sectionne la queue d’un triton ou d’une larve de grenouille, on 
révéle au niveau de la partie sectionnée un pouvoir de prolifération 
qui n’aurait jamais apparu dans les conditions normales. Cette pro- 
lifération ne s’arréte que quand |’équilibre primitif est rétabli, 
c’est-a-dire quand la queue régénérée a atteint de nouveau son 
volume normal. Les régénérations d’organes, réalisables chez les 


1. J’ai résumé ici trés bri¢vement les faits cytologiques. On en trouveral’exposé 
détaillé dans diverses notes parues dans les Archives de Zoologie expérimen- 
tale, 1914, 1915 et 1921. (Voir les figures qui illustrent ce mémoire : p. 30 & 45.) 
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vertébrés supérieurs, ou l’hypertrophie compensatrice d’un organe 
(un rein par exemple, lorsqu’on a enlevé le rein symétrique) mon. 
trent également la cessation d’une inhibition de croissance qui ne 
se rétablira que lorsque l’équilibre entre l’organe et le reste de 
Vorganisme sera de nouveau atteint. Dans les cultures, le processus 
de régulation ayant disparu définitivement, la croissance présente 
ce caractére d’étre illimitée. ; 


Le retour des cellules 4 un état indifférent : la dédifférenciation 
comme je l’ai appelé, accompagne habituellement dans les cultures 
la croissance des tissus. Je n’ai jamais dit, comme certains auteurs 
ont semblé le comprendre, que la dédifférenciation était une loi 
rigide et la conséquence fatale de la culture. Tout ce que j’ai dit 
montre assez que je ne la considére précisément que comme une 
conséquence de ce fait : c'est qu’on n’emporte pas habituellement 
dans les cultures la cause des processus de régulation, ni les exci- 
tations fonctionnelles spécifiques, et le cas du ceeur continuant a 
battre « ia vitro » et ne se dédifférenciant pas est précisémeut une 
exception qui confirme la régle. 

Quelle est la cause de cette dédifférenciation? Elle est de méme 
ordre que celle de la multiplication des cellules en culture. Elle 
est toujours d’autant plus marquée que la prolifération est plus 
active. Ceci non ‘plus n'est pas un fait isolé. Il y a longtemps 
déja que Prenant a formulé cette régle, qu'il y avait dans une cer- 
taine mesure antagonisme entre la multiplication mitotique des 
cellules et les processus de sécrétion. On peut hardiment généra- 
liser davantage et dire qu’il y a antagonisme relatif entre la mitose 


et l’existence de différenciations cellulaires. Tous les faits observés 


dans les cultures, dans le détail desquelles je ne puis entrer ici, 
confirment notamment cette loi, vérifiée d’ailleurs par toute l'étude 
du développement. On dirailt que les phénoménes de régulation 
limitant la prolifération des tissus s’exercent précisément par le 


- moyen des différenciations fonctionnelles des cellules. 


Si nous essayons maintenant d’appliquer ces données & |’étude 
des tumeurs, nous pouvons dire, sans dépasser aucunement les 
faits, que ce qui caractérise l’évolution des cellules cancéreuses, 
cest quelles se conduisent comme si elles étaient isolées de lorga- 
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nisme. Cette idée déja ancienne de lzsolement physiologique comme 
cause du cancer n’est plus ici une hypothése, ou une idée vague, 
mais l’expression des faits. 

x 

Ce qui caractérise l’évolution des tumeurs par rapport 4 celle 
des tissus en culture, c’est que dans les premieres le retour a l’état 
indifférent n’est habituellement pas complet, mais seulement plus 
ou moins partiel. Il est,d’ailleurs comme dans les cultures d’autant 
plus marqué que la prolifération mitotique est plus active. 

L’étude des cultures de rein que je ne puis reprendre ici en 
détail, m’a permis de montrer que la dédifférenciation ne se faisait 
pas brusquement mais par étapes progressives avec ca et la des 
temps d’arrét. Il y ades régressions plus ou moins faciles. Si l’on 
pouvait établir une courbe de la dédifférenciation, elle ne serait pas 
continue mais présenterait un certain nombre de paliers, correspon- 
dant aux régressions difficiles. 

Si nous considérons les espéces diverses de cancers provenant 
d’un méme tissu, nous pouvons dire qu’elles correspondent a des 
états de dédifférenciation plus ou moins marqués. Il faut toujours 
tenir compte du fait qu'une méme tumeur peut montrer tous ces 
états divers; mais habituellement une tumeur donnée s’arréte & un 
des paliers que je signalais tout 4 l’heure. Il semble alors que les élé- 
ments cancéreux n’aient pas échappé complétement 4 la régulation 
organique et que l'isolement physiologique ne soit ici que partiel. 
J’aurai d’ailleurs l'occasion d’en donner des exemples précis. Les 
tumeurs bénignes révélent habituellement la persistance au moins 
partielle de phénoménes de régulation normaux liés 4 la présence 
de différenciations normales. 

J’ai montré, avec la collaboration de M. Coca, que les tumeurs 
trés dédifférenciées (du type carcinome) ne se modifient plus en 
culture, tandis que les tumeurs du type adénomateux y prenaient 
rapidement le type carcinome; on voit ici la culture achever l’iso- 
lement incomplet in vivo. 


* 


On peut se demander si, dans les tumeurs, le phénoméne pri- 
mitif est bien, comme on le pense habituellement, la prolifération 
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exagérée, ou bien si cette multiplication anormale des cellules n’est 
pas causée elle-méme par le fait que ces éléments ont perdu ce qui 
les rendait sensibles aux influences régulatrices de l’organisme. 
Les faits que je viens de signaler montrent qu’en pareil cas elles ne 
pourraient guére se conduire autrement qu’elles ne font. 

C’est vers cette idée que j’inclinerais volontiers. Nous savons trés 
peu de choses sur les processus de régulation de croissance, mais il 
est certain qu’ils comportent au moins deux ordres de facteurs : 


_ 4° des facteurs généraux résultant de l'ensemble de l’organisme, 


2° des facteurs cellulaires, locaux récepteurs par le moyen desquels 
s’exerce l’action des premiers. Les uns ou les autres peuvent étre . 
atteints dans les maladies cancéreuses si bien que, dans l’ignorance 
ot nous sommes des phénoménes de régulation tissulaire, nous ne 
pouvons savoir encore d’une facon précise si la cause premiére du 
cancer dont nous ne pouvons préjuger est toujours d’origine locale 
comme il semble 4 premiére vue et s'il n’y a pas en outre des 
causes générales. 

Je désirerais seulement montrer que la clé de la question peut 
étre donnée par la simple étude des phénoménes de biologie cellu- 
laire normale. A chaque pas que nous faisons dans leur connais- 
sance, elle s’applique exactement a l’interprétation de la biologie 
des tumeurs, et lorsque nous serons un peu avancés dans leur étude, 
nous pourrons serrer le probléme du cancer d’assez prés pour que, 
parasitaire ou non, sa cause ne puisse guére échapper. 

Les figures qui illustrent ce mémoire se trouvent page 30 et suivantes. 


Discussion 


M. ReGAuD. — Le sujet que vient de traiter M. Champy me parait, 
comme 4 tous nos collégues, de nature & fournir une contribution 
importante a la pathogénie du cancer. 

La multiplication indéfinie d’une souche cellulaire, le plus souvent 
fixée dans un état définitif d’indifférenciation, voila, en effet, le carac- 
tére essentiel du cancer, si l’on envisage cette maladie au point de 
vue particulier de l’hérédité cytologique. 

Or, la culture in vitro des tissus normaux ‘parait réaliser de son 
cété ce caractére. 

TOME x. — 1924, 2 
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M. Champy montre que la culture d’un parenchyme différencié, 
tel que le rein, débute ‘par un processus de mulliplication karyoki- 
nétique avec différenciation régressive (dédifférenciation.) Il serait 
trés important qu’une méme culture puisse étre maintenue pendant 
un temps trés long, afin que l’on soit certain que la souche dédif- 
férenciée continue 4 vivre et & se multiplier : alors,mais alors seule- 
ment, on auraréalisé un tissu vivant comparable a un tissu cancéreux. 

Carrel a obtenu ce résultat pour le tissu conjonctif. Depuis plu- 
sieurs années, il repique réguligrement des cultures ow le tissu con- 
jonctif se perpétue par une multiplication cellulaire indéfinie sans 
différenciation et sans élaboration notable de substance collagéne 
figurée. On peut comparer & un myxo-sarcome ce tissu formé de 
cellules conjonctives rondes ou rameuses, qui vil hors de |’orga- 
nisme, dans du plasma réguliérement renouvelé, et dont la masse 
totale (si l'on considére les bipartitions successives du fragment 
originel accru) formerait une véritable « tumeur ». 

M. Champy montre que la différenciation cellulaire régressive, ou 
dédifférenciation, se manifeste au cours de générations nées par 
karyokinése. 

A ce propos, je ferai remarquer qu'il en est de méme de la dif- 
férenciation cellulaire progressive. Il y a dans l’organisme adulte, 
des divisions cellulaires différenciatrices, et d’autres divisions cel- 
lulaires par lesquelles une souche se perpétue sans changement. 
Ces deux sortes fonctionnelles de divisions se rencontrent notam- 
ment dans |’épithélium séminal. Or, j’ai observé dans la souche 
des lignées spermatiques des divisions directes, ou amitosiques, 
auxquelles j’ai attribué le réle de multiplication sans différencia- 
tion; tandis que les différenciations morphologiques de la lignée 
spermatique procédent, au contraire, de karyokinéses. Dans ce cas, 
la karyokinése est un mode de division différenciateur. (Arch. 
d’Anat. microscopique ; T. 1V, 1901, p. 360.) 

Je crois qu'il en est ainsi dans le renouvellement des tissus chez 
ladulte normal. 

Dans l’embryon peut-étre, et dans les cancers certainement, il en 
est autrement. Dans les cancers notamment, il ne parait pas 
possible de considérer la karyokinése comme un mode de division 
différenciateur. 

Mais le cancer, n’est-il pds une maladie, spontanée ou non, du 
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noyau, ou, plus précisément, une perturbation permanente de la 
division cellulaire ? 


Certains faits, encore obscurs, laissaient prévoir que la karyo- 
kinése n’est pas toujours liée 4 la différenciation progressive des 


- cellules. En voici un: dans le corps jaune de la lapine, au moment 


ou cet organe glandulaire temporaire est sur le point de disparaitre 
ou de subir une différenciation régressive, les cellules parenchy- 
mateuses subissent une ou plusieurs karyokinéses. Quand on 
examine des corps jaunes juste 4 ce moment, on trouve une abon- 
dance extraordinaire de karyokinéses dans les celules 4 lutéine, 
qui, jusqu’a ce moment, n’en présentent jamais (Regaud et 
Dubreuil, Soc. de Biologie, 16 mai 1908). 


M. Perron. — Dans son exposé si intéressant, M. Champy vient 
de dire que la dédifférenciation était moins compléte dans les 
tumeurs que dans les cultures. Je voudrais faire remarquer qu'elle 
est surtout plus lente et s’effectue a la facon d’une descente marquée 
par des arréts & chaque étage. Au contraire dans les cultures — en 
l'état actuel de leur technique — elle est plus brutale, c’est 


_ pourquoi l’histogenése des tumeurs peut apporter a l'étude des 


cultures de tissus des éléments d’investigation analytique aussi 
utiles que ceux qu’elle en recoit. 

D’autre part, & cdté des cultures, I’étude des régénérations 
d’organes, adultes ou embryonnaires, constitue une méthode d’ana- 
lyse des plus précieuses ; et M. Champy a strement d’aussi bonnes 
raisons que moi d’en étre convaincu. On me permettra de citer 
comme exemple — aussi caractéristique que peu connu — celui de 
l'épithélioma séminifere du cheval. L’étude de ses premiers stades 
— faite en premier lieu par MM. Borrel et Masson, et que j’ai reprise 
en |’étendant — montre bien que dans certains cas la morphologie 
néoplasique est d’abord celle d'une régénération de tubes sémini- 
feres. 

Sur le point précis de ’homologie 4 établir entre la culture et la 
tumeur, je voudrais faire des réserves au sujet de |’affirmation de 
M. Regaud. J'ai pu examiner dans les laboratoires de Carrel et de 
Lewis, des préparations de leurs cultures et suis convaincu, comme 
M. Regaud, que le maintien en culture prolongée et a I’état de diflé- 
renciation incompléte du tissu conjonctif, tel que l’a réalisé Carrel, 
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est un fait fondamental; mais pour légitimer l’assimilation 4 une 
tumeur, il faudrait que la race cellulaire nouvelle, lorsqu’elle est 
réintroduite dans l’organisme, pit conserver ses nouveaux carac- 
téres, ce qui n’est pas le cas, d’aprés ce que vient de nous dire 
M. Champy. D’ailleurs, la culture elle-méme exige un repiquage 
régulier. 


M. Caampy. — Je répondrai 4 M. Regaud que, si je n’ai pas cher- 
ché 4 conserver un temps trés long les cultures, c’est que la dédiffé- 
rencialion est rapide. Une fois qu’elle est achevée, je n’avais plus 
grand intérét 4 pousser trés loin la culture en série des éléments de 
la zone d’envahissement qui sont totalement indifférents et conti- 
nuent a se mitoser rapidement et réguliérement. Cette culture a 
longue échéance avait été réalisée par Carrel sur des éléments qu'il 
appelle, d’ailleurs arbitrairement, conjonctifs, puisqu’il n’a pas 
suivi de facon précise leur origine, et du moment que des éléments 
indifférents ne tendent plus, pendant quinze jours par exemple, a 
retourner au type d’origine, mais prennent seulement des formes 
dues aux causes mécaniques actuelles, il y a peu d’espoir, étant 
donné ce qu’on sait de biologie cellulaire, d’obtenir leur rédifféren- 
ciation aprés un ou deux ans. Le résullat n’aurait certainement pas 
valu la grosse peine technique qu’il aurait codteé. 

En ce qui concerne l’existence de mitoses différenciatrices, je ne 
crois pas que leur valeur générale soit suffisamment établie pour 
qu’on puisse les opposer 4 la masse compacte de faits de mécanique 
du développement qui confirment la loi de Prenant. Les faits que 
vient de signaler M. Regaud, empruntés a la spermatogénése du rat, 
ne sont pas méme applicables a la spermalogénése de tous les ver- 
tébrés (V. Arch. de Zool. exp. t. LII, fasc. 2), et d’ailleurs la sper- 
matogénése ne peut étre considérée comme le type d’une différen- 
ciation. 

Je n’ignore pas l’existence de mitoses dégénératives, mais, dans 
les cultures, la présence de mitoses s’'accompagne sans aucun doute 
d’une augmentation considérable du nombre des cellules. 

Je suis tellement convaincu comme M. Peyron, que ]’étude de la 
régénération est capitale pour |’explication de la genése des tumeurs 


que j’ai, depuis deux ans, entrepris au laboratoire la vérification des - 


principaux faits de régénération connus. 
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Démonstration : 1° Lymphocytome atypique du vagin 
chez une chienne. 2° Un cas de tumeur du rein 
(6pithélioma) chez une lapine. 


Par MM. G. Petit et G. Roussy. 


(Le texte de cette démonstration paraitra ultérieurement. 


M. Peron. — J’ai étudié avec M. Paine les tumeurs du lapin 
dans une monographie qui n’a cg encore été publiée et qui groupe 
une quarantaine de cas. 

La grande fréquence de l’épithélioma utérin (dix observations 
environ) est des plus curieuses. La tumeur du rein qu’on nous pré- 
sente n’a malheureusement pas été fixée dans les conditions 
requises pour faire un diagnostic précis d’origine : c’est pourquoi 
on hésite entre épithéliome et sarcome. Je voudrais néanmoins 
signaler que d’aprés |’anatomie macroscopique etles aspects histolo- 
giques, on doit envisager la possibilité d’une tumeur du type Birsch- 
Hirschleld, c’est-a-dire provenant des vestiges du blast¢me métané- 
phrogénique. Le métanéphrome réalise irrégulierement et suivant 
les points des dispositions épithéliales el des nappes sarcomateuses 
diffuses, il constitue chez l’homme la tumeur mixte du rein de |’en- 
fance ; j'ai pu le retrouver chez le cheval, Borrel et Masson l’ont vu 
chez le coq, ila été précisément étudié chez le lapin par Henrici. 
Malheureusement ici on ne peut se prononcer avec certitude. 

- Les piéces de tumeur du vagin que M. Petit vient de présenter, 
paraissent bien correspondre 4 la lésion transmissible par le coit 
et dont on discute toujours la nature, purement inflammatoire selon 
les uns, sarcomateuse pour les autres (tumeur de Sticker). 
greffe est suivie de succés et n’est pas limitée comme celle des 
tumeurs ordinaires par la question de la race. La métastase sple- 
nique que nous montre M. Petit est fort belle ; l’existence de métas- 
tases dans la lésion est du reste connue, en particulier depuis les 
travaux d’un chirurgien d’Edimbourg (Wade). II faudrait également 
pour que le document fat absolument complet des piéces de locali- 
sation pénienne au chien. 
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Election 


A la suite d’un rapport par M. G. Roussy, M. Policard est nommé 
membre titulaire de l’Association a l’unanimité des membres pré- 
sents. 


La séance est levée 4 18 h. 30. 


Le Secrétaire : ~ 


A. HERRENSCHMIDT. 
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Evolution des fibres musculaires striées dans le sarcome infectieux des oiseauc. 
Par M. Avsert Peyron. 


Figure 1. — 1/1650. Bouin-Trichrome. Représente un point pris a la périphérie 
de la tumeur du pectoral (47 jours aprés le filtrat). 

A droite: Dans le haut de la figure, fibre striée normale en section trans- 
versale. 

A gauche : Deux myocytes montrant le réticulum sarcoplasmique. Dans l’un 
d’eux, la chromatine du noyau est concentrée sous forme d’une bande crénelée. 

Au milieu : Noyaux des éléments conjonctifs interstitiels. 

Ficune 2. — Méme grossissement, méme origine. — Forme de transition 
entre le myocyte et le syncytium. — Les vacuoles de ce dernier sont irréguliére- 
ment réparties, les unes au centre, les autres 4la périphérie du corps cellulaire. 

Le réticulum sarcoplasmique montre des fibrilles musculaires homogénes. 


TOME x. — 1924, 3 
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MEMOIRE PEYRON 


Ficure 3. — 1/1650. Bouin-Trichrome. Montre un myocyte de 1a métastase 
pulmonaire. A la périphérie : exoplasme constitué par des fibrilies homogénes 


a orientation concentrique, gros noyau. 
Au centre : Réticulum sarcoplasmique légérement condensé au voisinage 


d'un second noyau. 


Figure 4. — Périphérie de la tumeur du pectoral. Bouin-Hématoxyline fer- 


rique-1 /2000. 

En bas et en noir : fibres striées normales en section transversale. 

En haut : Fibre striée en voie de dédifférenciation montrant a la périphérie 
de la surface de section transversale une architecture cytoplasmique réticulée 


et des noyaux issus de multiplication amitotique. 
Au centre : Bloc de myoplasme dégénéré, 


| 


4. Voir le mémoire, p. 2. 
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MEMOIRE PEYRON 


Ficure 5. — Bouin-trichrome-1/650. Tumeur du pectoral. Quarante-sept 
jours aprés filtrat. — Vue générale de la néoplasie constituée. — Entre les 


petits éléments fusiformes rappelant la disposition classique des myosarcomes, 
on voit des myocytes a fibrilles homogénes et moniliformes. Ce type cellu- 
laire caractéristique peut se reproduire et persister assez longtemps — avee des 
dimensions toutefois moindres — mais généralement 4 mesure que s’accentue 
la dédifférenciation il s’efface progressivement et céde la place aux petits éléments 
fusiformes. 2 

Dans les noyaux métastatiques ou s’accuse une tendance 4 la rédifféren- 
ciation, les grands myocytes s’individualisent 4 nouveau aux dépens des cellules 
précédentes. 
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Ficcre 6. — 1/1800. Hématoxyline ferrique. Montre cote & cote la disposi- 
tion générale des myoblastes et des fibrilles musculaires segmentées (disques Q) 
dans : 


a) Les myotomes d'un embryon de Poulet de sept jours au stade précédant leur fusion 
(fixation au Zenker). 

4) La tumeur du pectoral (aprés Flemming). 

¢) Sa métastase pulmonaire (id ). 


< 
=) 
> 
= 
=) 
5 
> 


29 
7! 
af 
rik 
i 
ah We 
\ 4 VAN 
Weel 
/ 
J 
\ 


BULLETIN DE L’ASSOCIATION FRANCAISE 


Cultures de tissus et tumeurs', 


Par M. Cnawpy. 


Fic. 4. — Multiplication trés active dans un tube rénal de foetus mis en 
culture. (Cing heures.) 


Fic. 2. — Dédifférenciation en culture d’un rein de foetus (sept heures). La 
partie Cd est contenue dans la région asphyxique de la culture. La partie z/ 
dans la partie qui cultive réellement, ce qui permet de suivre le retour du tube 
contourné a l'état indifférent en z/. 


1. Voir le mémoire p. 41. 
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Fie. 3. — Etat épithélial indifférent auquel s’arrétent habituellement les tubes 
rénaux d'origines diverses pendant un certain laps de temps. (Méthode de 
Benda.) 


Fic. 4. — Culture de rein de foetus montrant la confusion des éléments épi- 
théliaux avec les éléments conjonctifs. 
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Fic. 5. — Boyau de cellules complétement indifférentes envahissant le 
plasma. (Culture du rein de fetus de chien.) 


Fic. 6. — Epithélium cicatrisan les sections conjonctives dans les cultures 
de rein adulte. (L’état épithélial est maintenu encore par la persistance de la fone- - 
tion, mais c’est un épithélium indifférent qui n’a plus les caractéres spéciaux 
des cellules épithéliales qui lui ont donné naissance.) 
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Fic. 7. — Culture de muscle lisse de trente heures (lapin adulte). Multipli- 
cation mitotique réapparue. 


Fic. 8. — Culture de trois jours, muscle de lapin adulte. Eléments indiffé- 
rents d’origine musculaire. A. Cellules analogues 4 celles de la figure B : rési- 
dus de myofibrilles en voie de régression. 
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Fic. 9. — Culture de gésier de poulet adulte, Réapparition d’une prolifera-_ 
tion active. 


Fic. 10. — Réapparition de mitoses dans le rein de lapin adulte (cult. de 
trois et quatre jours). 


A et B: tubes contournés ; les mitoses sont anormales. C : piéces intermé- 
diaires : mitoses normales. 
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Fic. 11. — Cicatrisation de la section d'une queue de larve de Batracien (Dis- 
coglosse) conservée trois jours dans le liquide de Lécke. (Ce phénoméne étudié 
par Oppel est da a la complexité du fragment ow persiste une série de tissus 
se réglant réciproquement. 


Fic. 12. — Culture de rétine. Multiplication des noyaux des fibres de Miller. 
Cette multiplication est précoce & cause de la dégénérescence rapide des 
cellules bipolaires voisines. 
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Fic. 13. — Mitoses des cellules névrogliques de la couche du ganglion réti- 
nien, Cette mitose est tardive (cinq 4six jours) 4 cause de la survie prolongée 
des éléments ganglionnaires : 4. 


Fic. 14. — Culture de 4 semainesd’épithélium pavimenteux dela langue de 
tortue grecque (papilles filiformes). A ce moment les cellules conjonctives sont 
mortes, l’épithélium physiologiquement isolé végéte en masses irréguliéres gar- 
dant cependant le type malpighien. Il faut tenir compte du fait que l’évolution 
est tres lente chez les animaux 4 sang froid. 
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Fic, 15. — Culture active de l’épithélium germinatif de l’ovaire, végétant et 
se dédifférenciant dés qu’il est séparé du tissu conjonctif (p : plasma). En sui- 
vant l'épithélium vers la droite, sur le fragment d’ovaire : (ov) on lui trouve des 
caractéres de plus en plus normaux par la persistance du contact normal avec 
le conjonctif. 
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